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M I S E A U POINT 


Traitement des carcinoses peritoneales 
par chirurgie de reduction 
et chimiotherapie perioperatoire 

Le pronostic d’un cancer abdominal avec diffusion metastatique 
peritoneale est generalement mauvais, toutefois Fassociation 
d’une intervention chirurgicale de reduction tumorale 
et d’une chimiotherapie intraperitoneale perioperatoire 
permet desormais d’envisager, dans certains cas, 
des sure ies pro longees, voire meme des guerisons. 
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L a carcinose peritoneale est la greffe 
metastatique d’un cancer intra- 
abdominal sur le peritoine, et Fun 
des stades evolutifs les plus graves du 
cancer. Elle reste attachee a un pro- 
nostic effroyable. A l’exception du 
pseudomyxome peritoneal ou maladie 
gelatineuse du peritoine, la mediane 
de survie est inferieure a 6 rnois. 1 ' 3 
Depuis le debut des annees 1990, plu- 
sieurs equipes ont developpe des trai- 
tements associant une cliirurgie de 
reduction tumorale a une chimiothe- 
rapie intraperitoneale, avec ou sans 


hyperthermie, pour tenter d’ameliorer 
le pronostic ; 4 des survies a long terme 
et, meme parfois, des guerisons ont ete 
obtenues. 5 ' 7 

Les techniques de chimiohyper- 
thermie intraperitoneale (CHIP) et de 
chimiotherapie intraperitoneale pos- 
toperatoire immediate (CIPPI) peu- 
vent etre realisees soit a titre palliatif, 
si Fintervention de cytoreduction est 
incomplete, soit a titre curatif si Fexe- 
rese tumorale est complete, soit a titre 
prophylactique. La morbidite et la 
mortalite cumulent le risque chirur- 
gical d’une intervention souvent 
majeure avec le risque de la chimio- 
therapie appliquee directement sur les 
zones operees et ou Faction deletere 
de la chimiotherapie a la phase de cica- 
trisation de Fintervention est evidente. 


Pourtant, les guerisons observees chez 
des patients qui n’avaient pas d’autres 
recours justifient de prendre ce risque 
chez certains patients selectionnes et 
dont les lesions sont encore chimio- 
sensibles, des lors que Fon a un objec- 
tif curatif. Les indications actuelles sont 
les carcinoses peritoneales sur des can- 
cers colorectaux, gastriques et ovariens, 
les pseudomyxomes et les mesothe- 
liomes a condition de verifier qu’il 
n’existe pas de metastases extraperi- 
toneales inextirpables. 

PHYSI0PATH0L0GIE 

DES CARCINOSES PERITONEALES 

Le cas des cancers ovariens est le type 
meme de la tumeur a diffusion peri- 
toneale sous la forme d’une carcinose 
car la dissemination intraperitoneale 
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est tres precoce, du fait de la situa- 
tion anatomique des ovaires. Pour les 
autres localisations, la carcinose peri- 
toneale est toujours associee a un enva- 
hissement atteignant la sereuse, c’est- 
a-dire a un stade T evolue. Une etude 
franqaise, recente, sur les carcinoses 
peritoneales des cancers digestifs rap- 
portait une mediane de survie glo- 
bale de 3,1 mois, et des medianes de 
survie de 2, 4, 5 et 7 mois pour les 
carcinoses de stade 4, 3, 2 et 1 respec- 
tivement. 8 La chimiotherapie syste- 
mique ne permet pas d’ameliorer la 
survie de facon significative mais ame- 
liore le confort des patients. 9 

RATIONNEL ET PRINCIPES 

DES TRAITEMENTS LOCOREGIONAUX 

Le projet therapeutique est triple: 

- reduire le volume tumoral pour per- 
mettre une diffusion de la chimiothe- 
rapie de contact jusqu’au plus profond 
des lesions; 

- augmenter la concentration des 
medicaments cytotoxiques au niveau 
de la tumeur en epargnant des tissus 
sensibles comme la moelle osseuse ; 

- associer la chaleur comme toxique 
des cellules tumorales pour potentia- 
liser Feffet de la chimiotherapie. 

Inter§t d'associer une chirurgie 

de reduction tumorale 

La chirurgie de reduction tumorale 
des carcinoses a ete developpee initia- 
lement pour les cancers ovariens (tres 
chimiosensibles au debut) au cours 
des annees 1980. 10 ' 11 L’objectif est de 
resequer la plus grande partie des mas- 
ses tumorales pour faciliter ensuite fac- 
tion des cytotoxiques administres par 
voie systemique. 6 Les autres carcino- 
ses peritoneales citees plus haut sont 
moins chimiosensibles, ce qui a 
conduit a administrer la chimiothera- 
pie au contact direct des lesions. La 
penetration de contact joue un role 
central et les molecules de chimio- 
therapie ne peuvent penetrer totale- 
ment des nodules mesurant plus de 
3 mm d epaisseur, 12 d’ou la necessite 
de reduire autant que possible le 
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Ill'IilLa Arises greles: nodules 
de carcinose peritoneale sur le grand 
epiploon, dans le cadre d'un mesothelium 
malin. 

volume tumoral par une resection chi- 
rurgicale maximale. Cela conduit a la 
realisation de peritoneotomies 13 et a 
des resections viscerales parfois eten- 
dues. La limite de l’exerese est fixee 
au cas par cas, et prend en compte le 
risque fonctionnel digestif, la morbi- 
dite et la mortalite qui sont lies a 
l’agressivite du geste chirurgical. 14,15 

lnter§t d'un traitement 
intraperitoneal 

Ladministration per- ou postopera- 
toire immediate de chimiotherapie per- 
met d’inonder les sites tumoraux intra- 
abdominaux avec des concentrations 
elevees au prix d’une toxicite syste- 
mique acceptable. La meilleure effi- 
cacite de radministration intraperito- 
neale vient aussi du fait que les 
nodules de carcinose sont peu vascu- 
larises, ce qui diminue Fefficacite des 
injections systemiques. 16 

Inter§t d'un traitement couple 
a la chirurgie, peroperatoire 
ou postoperatoire immediat 

L’acte chirurgical provo que la forma- 
tion de facteurs de croissance et d’un 


gel de fibrine qui « protegent » les 
cellules tumorales. La chimiotherapie 
intraperitoneale postoperatoire imme- 
diate est la modalite la plus simple. Elle 
est administree dans les 6 premiers 
jours dune chirurgie de cytoreduc- 
tion. 17 Elle tend progressivement a 
disparaitre au profit de la chimio- 
hyperthennie intraperitoneale dont les 
resultats sont superieurs, mais elle peut 
etre un bon compromis chez des 
patients fragiles. La chimiohyper- 
thermie intraperitoneale est realisee au 
cours de facte chirurgical et permet 
Fadministration de doses de cyto- 
toxiques plus elevees sur une duree 
courte (30 a 60 min) durant Finter- 
vention. 

Inter§t de I'hyperthermie 
H est double. Dune part, il est demon- 
tre que la chaleur a 42,5 °C a un effet 
cytotoxique propre et que, d’autre part, 
elle potentialise la toxicite de certaines 
molecules (mitomycine C, melphalan, 
cisplatine, oxaliplatine, irinotecan . . .), 
soit directement en augmentant leur 
cytotoxicite, soit en facilitant leur pene- 
tration tissulaire. 17 Le choix des medi- 
caments est determine par Futilisation 
ou non de Fhyperthermie, en tenant 
compte de ce facteur potentialisateur. 

INDICATIONS 

ET CONTRE-INDICATIONS 

Ces therapeutiques sont lourdes et ne 
s’improvisent pas au gre des decou- 
vertes operatoires. Elies ne se concei- 
ve nt que chez un patient informe et 
consentant, apres un bilan d’extension 
exhaustif. La chimiohyperthermie 
intraperitoneale et la chimiotherapie 
intraperitoneale postoperatoire imme- 
diate ont les memes indications, le 
choix depend du resultat de la chi- 
rurgie et de letat general du patient. 
La carcinose peritoneale doit etre 
prouvee histologiquement en per- 
operatoire pour decider de la reali- 
ser. Lorsqu’urie carcinose peritoneale 
insouptonnee est decouverte en pre- 
operatoire, apres avoir realise la resec- 
tion d'organe, le patient peut etre 
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adresse en postoperatoire precoce 
dans un centre qui realise des chimio- 
hyperthermies intraperitoneales. Si le 
delai postoperatoire est plus long, une 
chimiotherapie adjuvante doit etre 
realisee. Apres un nouveau bilan 
morphologique, il faut discuter l’inte- 
ret dime chimiohyperthermie intra- 
peritoneale au decours d’un second 
abord chirurgical. 

Les principales indications sont les 
cancers ovariens, les cancers colorec- 
taux, les pseudomyxomes et meso- 
theliomes peritoneaux. 

Selection des patients 
Les risques propres de la chimio- 
hyperthermie intraperitoneale en font 
exclure les patients ayant une comor- 
bidite cardiorespiratoire ou renale, et 
ages de plus de 70 ans, voire de plus 
de 60 ans si une resection chirurgicale 
etendue est previsible. 

Selection de la carcinose 

selon son etendue 

Cest un probleme majeur car la car- 
cinose est tres difficile a apprecier sans 
exploration chirurgicale, et cela mal- 
gre la qualite croissante des tomo- 
densitometres et de Fimagerie par 


resonance magnetique. Devaluation 
quantitative des carcinoses peritonea- 
les est un indicateur pronostique fon- 
damental. Quelle que soit Forigine de 
la carcinose, les meilleures indications 
semblent etre celles qui sont associees 
a une chirurgie de reduction tumorale 
satisfaisante. II sag it malheureusement 
dun facteur pronostique peu utilisa- 
ble a priori puisquil nest connu quen 
fin d’intervention. 18 

RESULTATS CARCI N0L0GIQUES 

DE LA CHIMIOTHERAPIE 

INTRAPERITONEALE 

En cas de resection macroscopique- 
ment complete, apres une chimio- 
hyperthennie intraperitoneale, les sur- 
vies rapportees a 1 et 3 ans peuvent 
atteindre 90 et 45 %, 19 mais la survie 
chute a 25 % s’il persiste des residus 
tumoraux mesurant jusqtia 5 mm. Les 
facteurs de bon pronostic sont une car- 
cinose limitee, un age inferieur a 65 ans 
et une chimiotherapie systemique 
adjuvante. 2 Les facteurs de mauvais 
pronostic sont un envahissement gan- 
glionnaire, des metastases hepatiques, 
une faible differentiation histologique 
et une chimiotherapie systemique 
neoadjuvante. 


CONCLUSION 

La chimiotherapie intraperitoneale 
perioperatoire est un traitement de la 
carcinose peritoneale en plein deve- 
loppement qui est maintenant realise 
dans plusieurs centres hospitaliers en 
France. Elle associe une intervention 
chirurgicale de reduction tumorale a 
des chimiotherapies selon des moda- 
lites variables en fonction du contexte 
clinique. Seul ce traitement permet 
d’envisager des survies prolongees, 
voire des guerisons, pour des patients 
autrefois condamnes a court tenne. 
Des etudes portent actuellement sur 
le traitement preventif des carcinoses 
de certains cancers. La nouveaute vient 
du fait que le peritoine doit, mainte- 
nant, etre considere coimne un organe 
et les carcinoses peritoneales comme 
de « simples » metastases qui doivent 
etre traitees en fonction de leurs par- 
ticularites et selon les modalites enon- 
cees dans cet article. ■ 
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SUMMARY Surgical treatment of peritoneal carcinomatosis with reduction surgery and perioperative 
chemotherapy 

So far, peritoneal carcinomatosis had been considered as the last progression stage of intra-abdominal cancers, and thus without any therapeutic 
recourse. During the last ten years, the association of tumour surgical resection and perioperative intraperitoneal chemotherapy (with or without 
hyperthermia) has proven to produce long term survival and even cure. This aggressive therapeutic strategy is associated with mortality and morbidity, 
which add to the mortality and morbidity of surgery and chemotherapy. It thus reguires a careful patient selection conducted by specialized 
multidisciplinary teams. The main indications are peritoneal carcinomatosis on colorectal cancer, stomach cancer, ovarian cancer, pseudomyxoma and 
mesothelioma. The treatment can also be initiated secondarily, if carcinomatosis is detected during a procedure performed in a center where this type 
of treatment is not provided. An organ resection should thus be performed. The patient is then referred to a specialized center, either within the ten 
days following the procedure, or after three months, most of the time after an adjuvant therapy. 

Rev Prat 3.008 ; 58 : 940-3 

RESUME Traitement des carcinoses peritoneales par chirurgie de reduction et chimiotherapie perioperatoire 

La carcinose peritoneale etait consideree jusgu'ici comme revolution ultime des cancers intra-abdominaux et done au-dessus de tout recours 
therapeutique. Au cours de la derniere decennie, I'association d'une resection chirurgicale de reduction tumorale et d'une chimiotherapie 
intraperitoneale perioperatoire (avec ou sans hyperthermie) a permis d'obtenir des survies a long terme et meme des guerisons. Du fait d'une mortalite 
et d'une morbidite cumulant celle de la chirurgie et celle de la chimiotherapie, cette prise en charge therapeutique agressive necessite une selection 
tres attentive des patients au sein d'equipes multidisciplinaires specialisees. Les principales indications sont les carcinoses peritoneales sur des cancers 
colorectaux, gastriques et ovariens, les pseudomyxomes et les mesotheliomes. Le traitement peut etre realise secondairement, lorsque la carcinose 
a ete decouverte au cours d'une intervention dans un centre ne realisant pas ce traitement. La resection d'organe doit alors etre faite et le patient 
adresse dans un centre specialise, soit precocement dans les 10 jours postoperatoires, soit au-dela de 3 mois le plus souvent apres un traitement 
adjuvant. 
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